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@ Thenyloxyather von Imidazolyl-methyl-arylverbindungen, ihre Herstellung und ihre Verwendung als 
f ungizide und bakterizide Mittel. 



© Neue Verbindungen der Formel(l) 



R 




(1) 



O-CH 




oder Benzyloxyrest ist, 
R 2 das Wasserstoffatom bedeutet oder R und R zu- 
sammen mit dem Benzolring (A) einen gegebenen- 
falls durch Haiogenatome, Ci -C 6 -Alkylgruppen, C x - 
C 6 Alkoxygruppen oder Nitrogruppen substituierten 
Naphthahnring darstellen und 
R 3 das Wasserstoffatom, ein Halogenatw^; oder eine Ci - 

Q -Alkylgruppe ist, 
und Saureadditionssalze von Verbindungen (1) zeigenpe- 
stizide, insbesondere fungizide und bakterizide Eigen- 
schaften und eignen sich fiir pliariiiakologische Zwecke, 
z.B. als Antimykotika bzw. 3alc'j3ri,7ide, sowie fiir den 
Schutz von Nutzpflanzen. Die VerbiLdungen (1) konnen 
durch Verathern entsprechender Vorverbindungen herge- 
stellt werden. 



in der 

R das Wasserstoffatom, eine Ci -C 10 -Alkylgruppe, eine 
Cj-Cio Alkoxygruppe, ein gegebenenfalls durch Ha- 
logenatome, C x -C 6 -Alkylgruppen, C x -C 6 -Alkoxy- 
gruppen oder Nitrogruppen substituierter Phenyl- 
oder Benzylrest oder ein gegebenenfalls durch Halo- 
genatome, C x -C 6 -Alkylgruppen, C x -C 6 -Alkoxygrup- 
pen oder Nitrogruppen substituierter Phenyloxy - 
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PATENTANSPRUCHE 
1 . Verbindungen der Formel (1) 




(1) 



O-CH 




in der R 4 das Wasserstoffatom, ein Halogenatom, eine Ci-Ce- 
Alkylgruppe, eine Ci-Ce-Aikoxygruppe oder die Nitro- 
gruppe ist. 

7. Verbindungen nach einem der Patentanspriiche 1-5, 

5 dadurch gekennzeichnet, dass R 1 einen gegebenenfalls halo- 
gensubstituierten Phenylrest bedeutet. 

8. Verbindungen nach Patentanspruch 7, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass der Phenylrest den Halogensubstituenten in 
p-Stellung zur Bindung des Phenylrestes an den Benzolring 

10 (A) tragt. 

9. Verbindungen nach einem der Patentanspruche 1-8 in 
Form des Additionssalzes mit einer anorganischen Saure, 
insbesondere der Salpetersaure. 

1 0. Fungizides und bakterizides Mittel fur die Landwirt- 
15 schaft, dadurch gekennzeichnet, dass es als aktive Kompo- 

nente mindestens eine Verbindung der Formel (1) 



20 



in der 

R 1 das Wasserstoffatom, eine Ci-Cio-Alkylgruppe, eine 
O-Cio-Alkoxygruppe, ein gegebenenfalls durch Halogen- 
atome, Ci-Ce-Alkylgruppen, Ci-Ce-Alkoxygruppen oder 
Nitrogruppen substituierter Phenyl- oder Benzylrest oder ein 
gegebenenfalls durch Halogenatome, O-Ce-Alkylgruppen, 
Ci-Ce-Alkoxygruppen oder Nitrogruppen substituierter Phe- 
nyloxy- oder Benzyloxyrest ist, 
R 2 das Wasserstoffatom bedeutet oder 
R 1 und R 2 zusammen mit dem Benzolring (A) einen gegebe- 
nenfalls durch Halogenatome, Ci-Ce-Alkylgruppen, Ci-Ce- 
Alkoxygruppen oder Nitrogruppen substituierten Naphtha- 
linring darstellen und 

R 3 das Wasserstoffatom, ein Halogenatom oder eine Ci-Ce- 
Alkylgruppe ist, 

sowie Additionssalze von Verbindungen der Formel (1) mit 
anorganischen oder organischen Sauren. 

2. Verbindungen nach Patentanspruch 1, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass die Methylengruppe in 2-Stellung am Thienyl- 
ring (B) hangt. 

3. Verbindungen nach Patentanspruch 2, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass R 3 ein Halogenatom, vorzugsweise das Brom- 
atom, ist. 

4. Verbindungen nach Patentanspruch 3, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass das Halogen- bzw. Bromatom in 5-Stellung am 
Thienylring (B) hangt. 

5. Verbindungen nach einem der Patentanspruche 1-4, 
dadurch gekennzeichnet, dass R 1 , das nicht das Wasserstoff- 
atom ist, am Benzolring (A) in p-Stellung zum Sauerstoff- 
atom der Atherbrucke steht. 

6. Verbindungen nach einem der Patentanspruche 1-3, 
gekennzeichnet durch die Formel (la) 




O-CH 




R 



25 




(1) 



O-CH 
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in der 

R 1 das Wasserstoffatom, eine Ci-Cio-Alkylgruppe, eine 
Cj-Cio-Alkoxygruppe, ein gegebenenfalls durch Halogen- 

35 atome, Ci-Ce-Alkylgruppen, Ci-C6-Alkoxygruppen oder 
Nitrogruppen substituierter Phenyl- oder Benzylrest oder ein 
gegebenenfalls durch Halogenatome, Ci-Ce-Alkylgruppen, 
Ci-C6-Alkoxygruppen oder Nitrogruppen substituierter Phe- 
nyloxy- oder Benzyloxyrest ist, 

40 R 2 das Wasserstoffatom bedeutet oder 

R 1 und R 2 zusammen mit dem Benzolring (A) einen gegebe- 
nenfalls durch Halogenatome, Ci-Ce-Alkylgruppen, Ci-Ce- 
Alkoxygruppen oder Nitrogruppen substituierten Naphtha- 
linring darstellen und 

45 R 3 das Wasserstoffatom, ein Halogenatom oder eine Ci-Ce- 
Alkylgruppe ist, 

oder ein Additionssalz einer Verbindung der Formel (1) mit 
einer anorganischen oder organischen Saure enthalt. 

1 1 . Verwendung einer Verbindung gemass einem der 

so Patentanspruche 1-9 zur Bekampfung von pflanzenschadi- 
genden Mikropilzen und Bakterien. 

12. Verfahren zur Herstellung von Verbindungen der 
Formel (1) 



55 



I 



J 



(la) 



(1) 




O-CH 







- — • 











3 
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in der 

R J das Wasserstoffatom, eine Ci-Cio-Alkylgruppe, eine 
Ci-Oo-Alkoxygruppe, ein gegebenenfalls durch Halogen- 
atome, Ci-Ce-Alkylgruppen, Ci-Ce-Alkoxygruppen oder 
Nitrogruppen substituierter Phenyl- oder Benzylrest oder ein 
gegebenenfalls durch Halogenatome, Ci-Ce-Alkylgruppen, 
Ci-Ce-Alkoxygruppen oder Nitrogruppen substituierter Phe- 
nyloxy oder Benzyloxyrest ist, 
R 2 das Wasserstoffatom bedeutet oder 
R 1 und R 2 zusammen mit dem Benzolring (A) einen gegebe- 
nenfalls durch Halogenatome, Ci-Ce-Alkylgruppen, Ci-Ca- 
Alkoxygruppen oder Nitrogruppen substituierten Naphtha- 
linring darstellen und 

R- das Wasserstoffatom, ein Halogenatom oder eine Ci-Ce- 
Alkylgruppe ist, 

oder von Additionssalzen von Verbindungen der Formel (1) 
mit anorganischen Sauren, dadurch gekennzeichnet, dass 
man eine Verbindung der Formel (2) 



R' 




(2) 



OL 



R 



in der L 1 eine Abgangsgruppe ist, mit einer Verbindung der 
formel (3) 



L - H 2 C 





R 



(3) 



in der L 2 eine Abgangsgruppe ist, verathert und die erhaltene 
Verbindung (1) gewunschtenfalls zur Bildung eines Addi- 
tionssalzes mit anorganischer oder organischer Saure behan- 
deit. 



Die Erfindung betrifft neue Thenyloxyather von Imida- 
zolyl-methylarylverbindungen. 

Zahlreiche Imidazolderivate unterschiedlicher Struktur 
sind als Wirkstoffe fur fungizide bzw. bakterizide Zwecke 
bekannt. Hierzu gehoren die aus der DE-OS 2418 502 
bekannten Imidazolderivate der Formel (10) 




in der R n , R 12 , R 13 jeweils Wasserstoffatome, Alkylreste und 
dergleichen Substituenten bedeuten, X das Sauerstoff- oder 
Schwefelatom und R 14 bestimmte Alkyl-, Alkenyl-, Alkinyl-, 
Phenyl- oder Phenylalkylreste darstellt. Die bekannten Ver- 

5 bindungen (10) sind somit Ather bzw. Thioather von Imida- 
zolylmethylphenolen bzw. Thiophenolen mit aliphatischen 
oder aromatischen Kohlenwasserstoffen, die gegebenenfalls 
substituiert sind, unter anderem durch Halogenatome, insbe- 
sondere Chloratome. 

io Die Vielfalt der fur Menschen, Tiere und Pflanzen schad- 
lichen Mikroorganismen bzw. die fiir diese charakteristische 
Resistenzentwicklung durch Mutationen ist Hauptgrund 
dafiir, dass man weiterhin nach neuen und wirksamen bzw. 
wirkungsspeziflschen und okologisch moglichst unbedenk- 

15 lichen Mitteln forscht. 

Es wurde gefunden, dass eine spezifische Atherkompo- 
nente, namlich die Thenylgruppe (audi als Thienylmethyl- 
gruppe bezeichnet) der Formel 



20 



-CH 



25 mit den Imidazolylmethylphenolen neue pestizide Wirkstoffe 
bilden, die gegeniiber dem Stand der Technik verschiedene 
und signifikante Verbesserungen bieten. Insbesondere ist es 
iiberraschend, dass die neuen Thenylather selbst dann, und 
sogar insbesondere dann, gute bis hervorragende Aktivitaten 

30 zeigen, wenn sie nicht die fiir die besonders starke Aktivitat 
vieler bekannter Imidazolylmethylderivate charakteristische 
Chlorsubstitution aufweisen. 

Die neuen erfindungsgemassen Verbindungen entsprechen 
der Formel (1) 

N 



(1) 



35 




O-CH 



(B) 

S 




R 



(10) 



X - R 



14 



in der 

so R 1 das Wasserstoffatom, eine Ci-Cio-Alkylgruppe, eine 
Ci-Cio-Alkoxygruppe, ein gegebenenfalls durch Halogen- 
atome, Ci-Ce-Alkylgruppen, Ci-Ca-Alkoxygruppen oder 
Nitrogruppen substituierter Phenyl- oder Benzylrest oder ein 
gegebenenfalls durch Halogenatome, Ci-C6-Alkylgruppen, 

55 Ci-C6-Alkoxygruppen oder Nitrogruppen substituierter Phe- 
nyloxy- oder Benzyloxyrest ist, 

R 2 das Wasserstoffatom bedeutet oder R 1 und R 2 zusammen 
mit dem Benzolring (A) einen gegebenenfalls durch Halogen- 
atome, Ci-Ce-Alkylgruppen, Ci-Ce-Alkoxygruppen oder 

60 Nitrogruppen substituierten Naphthalinring bilden, und 
R 3 das Wasserstoffatom, ein Halogenatom oder eine Ci-Ce- 
Aikylgruppe ist. 

Wenn R 1 nicht das Wasserstoffatom ist, hangt es am Ben- 
zolring (A) vorzugsweise in p-Stellung zur Thenyloxygruppe. 

65 Wenn R 1 und R 2 gemass einer bevorzugten Ausfiihrungsform 
der Erfindung gemeinsam mit dem Benzolring (A) einen 
Naphthalinring bilden, entsprechen die erfindungsgemassen 
Verbindungen vorzugsweise der Formel (la) 
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4 




(la) 



O-CH 




R 



in der R 4 das Wasserstoffatom, ein Halogenatom, eine Ci-Ce- 
Alkylgruppe, eine Ci-Ce-Alkoxygruppe oder die Nitro- 
gruppe ist. 

Die Erfindung umfasst auch die Additionssalze der Ver- 
bindungen (1) bzw. (la) mit anorganischen oder organischen 
Sauren. Beispiele solcher Sauren sind HC1, HBr, HJ, H2SO4, 
HNO3, Phosphorsauren, Essigsaure, Propionsaure, Glycol- 
saure, Milchsaure, Brenztraubensaure, Malonsaure, Oxal- 
saure, Maleinsaure, Apfelsaure, Fumarsaure, Weinsaure, 
Bernsteinsaure, Zitronensaure, Benzoesaure, Zimtsaure, 
Mandelsaure, Methansulfonsaure, p-Toluolsulfonsaure, 
Athansuifonsaure, Salicylsaure, Hydroxyathansulfonsaure, 
p-Aminosalicylsaure, 2-Phenoxybenzoesaure, 2-Acetoxyben- 
zoesaure, Nicotinsaure, Heptagluconsaure und dergleichen. 
Es versteht sich, dass die Auswahl der Saure von der beab- 
sichtigten pharmakologischen oder agrochemischen Anwen- 
dungsart der Verbindungen (1) in Form der Saureadditions- 
salze bei der erfindungsgemassen Verwendung als oder in 
Pestizide(n), insbesondere fungizide(n) oder bakterizide(n) 
Mittel(n) bestimmt wird. Selbstverstandlich konnen die 
freien Basen der Formel (1) auch als solche fur diese Zwecke 
verwendet werden. Additionssalze mit Salpetersaure werden 
fur viele Zwecke bevorzugt. 

Die oben fur die Bedeutung von R J und R 3 bzw. als Substi- 
tuenten fur Arylgruppen genannten Alkyl- bzw. Alkoxy- 
gruppen konnen verzweigte oder gerade Ketten haben. Als 
Halogenatome fur R 3 bzw. als Substituenten der genannten 
Arylgruppen kommen F, CI, Br und Jod in Frage. Brom wird 
bevorzugt? 

Bei einer bevorzugten Gruppe von Verbindungen (1) ent- 
halt der erfindungsgemasse Thenylather hochstens ein Brom- 
atom als Substituenten, insbesondere in 5-Stellung des The- 
nylringes (B). 

Bei einer ebenfalls bevorzugten Gruppe bilden R 1 und R 2 
zusammen mit dem Benzolkern (A) einen Naphthalinring, 



der gegebenenfalls in der angegebenen Weise substituiert ist. 

Der Thenylring (B) ist meist vorzugsweise in 2-Stellung mit 
der Methylengruppe des Athers (1) verbunden. 

Zur Erfindung gehoren auch pestizide, insbesondere fungi- 
5 zide bzw. bakterizide Mittel, die als aktive Komponente - d.h. 
vereinigt mit einem weiteren Stoff, meist einem iiblichen 
Trager - mindestens eine Verbindung (i) oder ein Saureaddi- 
tionssalz hiervon enthalten. 

Die Verbindungen (1) konnen nach verschiedenen 
10 Methoden hergestellt werden. Bevorzugt und erfindungsge- 
mass ist die Herstellung der Verbindungen (1) oder von deren 
Saureadditionssalzen durch Verathern - vorzugsweise nach 
der Williamson- Athersynthese - einer Verbindung der 
Formel (2) 

— — N 




(2) 



OL 



30 in der L 1 eine erste Abgangsgruppe, z.B. das Wasserstoffatom 
oder vorzugsweise ein Alkalimetallatom, ist, mit einer Ver- 
bindung der Formel (3) 



35 9 
L - H 2 C 




R 



(3) 



in der L 2 eine zweite Abgangsgruppe ist, z.B. ein Chloratom. 

40 Die erhaltene freie Base (1) kann zur Bildung des Addiitons- 
salzes mit der gewiinschten Saure in an sich bekannter Weise 
umgesetzt werden. 

Die Verbindungen (2) sind neue Verbindungen, die vor- 
zugsweise wie folgt hergestellt werden: Aus einem entspre- 

45 chenden Phenol bzw. Naphthol der Formel (4) wird nach der 
Mannich-Reaktion durch Umsetzung mit Formaldehyd und 
einem Diniederalkylamin (z.B. Dimethylamin) das entspre- 
chende o-Aminomethylderivat (5) nach folgendem Schema 
gebildet: 

R' 




CH 0 - N v 
2 X R' 



+ HCHO + HN ( R 1 ) 




Synthesen dieser Art sind beispielsweise in der Monogra- 
phic von Hellmann, Opitz «a-Aminoalkylierung», 1960, 
Seiten 140 f., beschrieben, und die dort genannten Reaktions- 
bedingungen lassen sich auch fur diesen Teil der Synthese 
von Verbindungen (2) anwenden. 

Die erhaltene Verbindung (5) lasst sich einfach durch 
Transaminierung mit Imidazol (6) in die gewiinschte Aus- 



gangsverbindung (2) umwandeln. Transaminierungen von 
Verbindungen, die an einem C-Atom in (3-Stellung zu einer 
Aminogruppe ein bewegliches Wasserstoffatom besitzen, mit 
65 primaren oder sekundaren Aminen sind an sich bekannt 
(siehe z.B. Houben-Weyl, Band 11/1, Seite 259) und bieten 
fur die Herstellung der neuen Verbindungen (2) und damit 
der erfindungsgemassen Verbindungen (1) eine iiberraschend 
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einfache Methode zur Einfuhrung der Imidazolgruppe nach folgendem Schema: 





- N 



OH 



N 



+ HN(R') 



35 



Allgemeine Angaben fiir geeignete Reaktionssysteme und 
Reaktionsbedingungen finden sich in der genannten Lite- 
ratur. Spezielle Beispiele werden im folgenden gegeben. 

Beispiel 1 

(A) Herstellung von l-Hydroxy-2-[(lH-imidazol-l-yI)- 
methyl]-benzol 
(Formel 2, R 1 und R 2 - H) 

9,2 g 2-(Dimethylaminomethyl)-phenol und 14,5 g Imi- 
dazol werden in 1 00 ml Xylol 4 Std. unter Riickfluss gekocht, 
wobei eine Abspaltung von Dimethylamin stattfindet. 
Danach wird das Xylol am Rotations verdampfer im Vakuum 
entfernt, der Riickstand mit Petrolather angerieben und abge- 
saugt. Nach dem Waschen mit Wasser und griindlichem 
Trocknen wird aus Cyclohexan unter Zusatz einiger Tropfen 
Athanol umkristallisiert. Man erhalt das Zielprodukt in 
Form von farblosen Kristallen, F 156°C, in einer Ausbeute 
von 75%. 

Analyse fur CioHioN20: 

Ber.: C 68,94; H 5,79; N 16,08 
Gef.: C 68,66; H 5,80; N 16,58 



(B) Herstellung von 2-[( 1 H-Imidazol- 1 -yl)-methyl]- 1 -[the- 40 
nyloxy-2]-benzol 

(Formel 1, R 1 , R 2 , R 3 = H) 

In einem 250 ml-Rundkolben werden 2 g NaH in 65 ml 
Dimethylformamid vorgelegt und dazu 12,8 g der gemass 
Absatz (A) erhaltenen Verbindung der Formel (2) in 25 ml 45 
Dimethylformamid zugegeben, wobei man mit einem 
Magnetriihrer lebhaft ruhrt. Nach dem Abklingen der exo- 
therm verlaufenden Reaktion riihrt man noch etwa 90 min 
weiter und tropft dann 1 1 g 2-ChlormethyI-thiophen in 20 ml 
Dimethylformamid gelost langsam zu. Nach dem Zutropfen 50 
wird noch 5 Std. bei Raumtemperatur weitergeruhrt. Danach 
dampft man das Losungsmittel am Rotationsdampfer im 
Vakuum ab. Der Riickstand wird mit Wasser behandelt, das 
Wasser dekantiert und darauf mit 200 ml 10%iger wassriger 
HNO3 in das Salpetersaureadditionssalz umgewandelt, 55 
welches nach Zugabe von 20 ml Athanol kristallin wird. 
Nach dem Umkristallisieren aus Isopropanol erhalt man 14 g 



15 des Zielproduktes von Absatz (B) in Form von farblosen Kri- 
stallen, F 127- 128 °C. 

Analyse fur CisHuNaOS • HNOs: 

20 Ber.: C 54,04; H 4,54; N 12,60 
Gef.: C 54,29; H 4,75; N 12,23 

Beispiele 2-8 

Nach dem in Beispiel 1 beschriebenen Verfahren wurden 
25 unter Verwendung entsprechend modifizierter Phenole bzw. 
Naphthoic der Formel (2) bzw. entsprechend modifizierter 
Thenylverbindungen der Formel (3) die in der folgenden 
Tabelle spezifizierten und durch den Schmelzpunkt (F, °C) 
definierten Verbindungen der Formeln (lb) bzw. (lc) herge- 
30 stellt. 



lb 

R 




X 



(lb) 



— O-CH, 




3b 




X 



(lc) 



O-CH 




Tabelle I 



Formel 


(Ib) 






(lc) 






Beispiel Nr. 


Bedeutung von 
R ib 


R 3b 


R lc 


R 3c 


X 


F(°C) 



2 H Br HNCh 157-158 

3 Phenyl Br 145-146 

4 H Br HNO3 150 

5 H H 102-103 
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Tabelle I (Fortsetzung) 



Form el 


(ib) 






(lc) 






Beispiel Nr. 


Bedeutung von 

Rib 


R 3b 




R 3c 


X 




6 
7 
8 


Phenyl 

p-Chlorphenyl 
p-Chlorbenzyl 


H 
H 
Br 








112-114 
170-173 
102-104 



In der folgenden Tabelle II sind einige Aktivitatswerte 
dieser Verbindungen ausweislich der minimalen Hemmkon- 
zentration (MIC) in jig/ml gegen ausgewahlte Testorga- 



nismen, bestimmt nach dem Gradienten-Plattentest, zusam- 
mengestellt. 



Tabelle II 



Verbindung 



MIC-Werte (Gradienten-Plattentest in p.g/ml) 



von Beispiel 


St 


Str 


Tri 


Asp 


1 


>100 


>100* 


< 10 


< 10 


2 


20 


20 


< 10 


< 10 


3 


20* 


>100* 


< 10 


40* 


4 


< 10 


>100 


< 10 


< 10 


5 


10 


>100 


< 10 


< 10 


6 


10 


>100 


< 10 


< 10 


7 


>100 


>100 


>100* 


>100 


8 


10 


100* 


100* 


100* 



In Tabelle II bedeuten: 

St = Staphylococcus aureus 

Str = Streptococcus faecalis 

Tri = Trichophyton mentagrophytes 

Asp = Aspergillus niger 

* = Teilresistenz 

Der Vergleich der obigen Werte fur die Verbindungen (1) 
lasst unter anderem den Schluss zu, dass die Halogensubstitu- 
tion bei den Verbindungen (1) offenbar eine andere Wirkung 
hat als bei den bekannten Esterverbindungen (10), bei 
welchen die besonders aktiven Verbindungen zwei Chlor- 
atome enthalten. So zeigt etwa die Verbindung gemass Bei- 
spiel 7, die sich nur durch ein Chloratom am Phenylrest R lb 
von der Verbindung gemass Beispiel 6 unterscheidet, aus- 
weislich der Werte von Tabelle II eine schlechtere Wirkung 
als die halogenfreie Verbindung von Beispiel 6. Ein solcher 



x Wirkungsunterschied der Halogensubstituenten kann fur 
landwirtschaftlich zu verwendende fungizide bzw. bakteri- 
zide Mittel bedeutsam sein, da chlorsubstituierte agroche- 

40 mische Wirkstoffe aus okologischen Grunden unter 
Umstanden weniger giinstig sind. 

Die aufgrund ihrer Aktivitaten bevorzugten Verbindungen 
der Beispiele 2-4 wurden ferner auf ihre Toxizitat und auf 
MIC-Werte (in u.g/ml) gegen ausgewahlte Testorganismen 

45 nach dem Reihenverdunnungstest gepriift. Die Ergebnisse 
sind in Tabelle III zusammengestellt. 



Tabelle III 



Verbindung 
nach Beispiel 


MIC-Werte (Reihenverdunnungstest, in jig/ml) 
Ca Tr Mi 


LD50 Maus, oral 
mg/kg 


2 


>10 


10 


10 


980 


3 


10 


10 


>10 


>3000 


4 


5 


5 


10 


>3000 



In Tabelle III bedeuten: 

Ca = Candida albicans 

Tr - Trichophyton mentagrophytes 

Mi= Microsporum lanosum 



Im Vergleich zu der gegen die in Tabelle III genannten 
Testorganismen an sich sehr wirksamen bekannten Verbin- 
dung ECONAZOL-NITRAT (LD50 = 460 mg/kg) zeigen 



die Verbindungen der Beispiele 2-4 eine wesentlich geringere 
Toxizitat. 



65 



B 



